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〔症例〕 脂肪肝を伴ったインスリノーマの 1例
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keywords: 	 インスリノーマ
略語一覧:	 BS.: blood sugar IRI.: immunoreactive insulin 
ILA.: insulin-like activity FFA: free fatty acids 
HGH.: human growth hormone 
家族歴: 特記すべきことはない。
はじめに 入院時現症: 身長 169.7 cm，体重73.8 kgで軽度肥満
本邦にて， 1971年までに 122例のインスリノーマの報 がみられ，血圧 144/100mmHg，脈拍 521分，整緊張良，
告1)がなされており，決してまれな疾患ではないが， 依 眼験・眼球結膜異常なく，瞳孔正問同大，対光反射迅速，
然精神病と誤診される率が高い。今回意識消失発作を繰 甲状腺腫なく， リンパ節腫大はない。胸部，・腹部の理学
り返した脂肪肝を伴うインスリノーマを経験し，醇ラ島 的所見はとくに異常を認めなかった。四肢異常なく，神
腫虜摘出にて治癒した症例をここに報告する。 経学的異常もなんら認められなかったo
術前検査成績: 1)一般検査成績
一般血液，尿，便検査にて著変を認めず。 GOT 89 k. 
症例 u.，GPT 135 k. u.でトランスアミナーゼの上昇があ
患者: K. H.，34才，男子，会社員 り，経過中常に GPTの方が GOTより高値を示した。
主訴: 意識消失発作 しかし，総ピリノレピン， ZnTT，TTT，アJレカリフォス
現病歴: ファターゼ， LDHは正常値を示した。総コレステロー
昭和47年 9月 22日就眠し，翌日昼ごろ，自をさまし， ル (164 mg/dl)，トリグリセライド (100mg/dl) は正
周聞をはいかいした後，再び寝込んでしまい，夜になっ 常値であった。 A/G比は正常で， IgG，IgA，IgMは異
ても起床せず昏迷状態であった。午後 11時近医に救急 常を認めずとくに抗インスリン抗体の存在は否定され
車で運ばれ，ブドウ糖の点滴を受けたところ，数分後に た。
意識は回復したo その後，同病院にて心電図，脳波，肝 血清諸検査 (RA，CRP，ASLO) は正常であり， 腎
・腎機能の検査を受けたが，すべて正常であった。同月 機能も正常域にあったが，血清電解質ではK値は常に正
末当院神経科外来を訪れて，昼食を取らず脳波検査を待 常下限を示すも， Ca，P値は正常であった。胸部X線
っていたところ，不快感著明となり眠気が生じ，直ちに 所見に著変なく，心電図所見では，徐脈で迷走神経緊張
脳波検査を行なったところ，高度徐波が発現し，てんか を思わせた。頭部レ線においてトルコ鞍の拡大(最大前
んを疑がわれた。その後も食事を摂取しないと同様の発 後径:15mm，最大深度径:10 mm) を認めたが，視
作がみられ，氷砂糖をなめると軽快するということを数 野，眼底は特記すべき異常を認めなかった。胃・腸造影，
回繰り返したo 当院神経科にて低血糖症を指摘され，そ 低張性十二指腸造影，経静脈的胆のう造影，逆行性梓管
の原因精査のために同年 12月 8日当科に入院した。 造影では，なんら異常所見を認めなかったo ガストリン
既往歴: 16才慢性副鼻腔炎にて手術受く。 17才虫 負荷胃液検査で過酸状態であることを認めた。脳波で
垂炎にて手術。 22才十二指腸潰蕩で薬物療法受く。 は，低血糖発作時，高度徐波発現をみた。肝・陣シンチ
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の血糖が{互いため，試験前 2時間 30分前に飽食させて
から行なったところ，血糖値は負荷後上昇してから低下
グラムでは，拝頭部・体部の狭小化がみられ，肝は正常
陰影を示した。腹腔動脈撮影にて醇体部に 10x14mm
の腫虜陰影を認め，肝は正常陰影を示した。 
2) 血糖値と IRI値
空腹時血糖は 28"，， 58mgjdlで， その時の IRIは2.6
"，， 36μUjml (当教室正常値: 25土3μUjml) であり，
血糖値jIRI(空腹時)比は1.2""10であった。絶食試験
(表 1)では 14時間 10分の飢餓状態において昏迷状態
になり， その時の血糖値と IRI値は表 lの通りである。 
50gブドウ糖負荷試験では(図 1)ほぼ正常の反応曲線
が得られた。トルブタマイドテスト(図 2)では空腹時 
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したが， IRIの反応は著明であった。クソレカゴンおよび
アドレナリン負荷(表 2)による血糖上昇は両者ともみ
られたが， IRIはとくに前者負荷による上昇が著じるし
かった。また，アドレナリンテストにて自律神経失調状
態であることを認めたo 
3) 内分泌機能検査(表 3) 
別表のごとくすべて正常であった。
手術所見(昭和 48年3月 15日手術施行): 
醇腫蕩は尾部端より 10cmの所にあり，醇は尾部端よ
り約 12cmの所で切断した。その腫療は1.2X0.7 X 0.7 
cmの小指頭大で，術中診断は良性腺腫であったD 肝は
表面平滑で，正常の大きさであったが，黄褐色調で一見
して脂肪肝を思わせた。
術後検査:

腫虜切除後 4時間で血糖は 162mgjdlを示し，術後第
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に正常域に達し，その後高値をとることはなかった。た 
表 3. 内分泌機能検査
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と報告2)されているが，本症例では頻回の IRI測定にか
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の解離を認める症例2)もあることから，必ずしも空腹時
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IRI値のみから低血糖の病態を把握することは危険と思
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上)幻などによるインスリノーマの診断法が提案されて
いるが，本症例では一回のみ血糖値fIRI比が1. 2を示し
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図 2. トルブタマイドテスト (ト Jレブタマイド
2g経口投与) 
だし，術後第 l病日にて，高 K血症 (6.4mEqfL)を示
したが，心電図上では， とくに異常を認めなかった。
各臓器の組織像: 
1) 拝: 腫療は周辺正常組織と明確に境されている。
きわめて充実性で，基質は小血管と細線維より構成され
ている。腫蕩細胞は円形ないしだ円形の核と，豊富な明
るい頼粒状細胞質を有している。部分的につよく染色さ
れる細胞質をもった雲状の腫凄細胞集団を認める。つぎ
に電顕像であるが，腫蕩細胞には，よく発達した組面小
胞体がみられ，また，ゴJレジ装置も大型である。個々の
細胞によって差があるが，いずれにも膜で固まれた頼粒
を認める。この頼粒の性状は，電子密度の低いものから
高いもの，さらには明らかな結晶構造を示すものまで認
められる。これらの頼粒の特徴は，醇正常部ランゲJレハ
ンス島にみられる B細胞のそれと一致している。 
2) 肝: ヘマトキシリン・エオジン染色にて，肝小
葉構造は正常に保たれているが小葉周辺部から中心部に
かけての肝細胞内には，びまん性の大小不同の空胞が存
在する。びまん性の脂肪変性の像である。グリソン鞘へ
の細胞浸潤は認められない。
ものである。醇ラ島腫蕩患者では IRIに含まれるプロ
インスリンの割合が高いといわれているが， プロイン 
スリンからインスリンへの転換酵素の異常があるのでは
ないかという報告5) もみられており，また，腫蕩中のイ
ンスリンのアミノ酸配列の異常も考えられ腫蕩でのイ
ンスリン生成，放出機構の面からの検索が必要であり，
今後の研究の課題と思われる。自発性低血糖症にて自己
免疫機序による発症があるという報告6) もみられ，さら
にこの疾患の病態を複雑なものにしている。つぎに，各
種負荷試験では，とくにトルブタマイドテストにて著明
な IRI上昇が認められ，腫蕩組織のインスリン含量
が多いほど， トルブタマイド負荷時のインスリン分泌が
強い7)ということから判断すると，本症例では腫虜中の
インスリン含量が多量であることを推測させる。そのほ
か，グJレカゴン， ACTH，ガストリン，アドレナリンな
どのホルモン剤負荷によるさまざまな IRIの変動を認
めたが，単に血糖を介して IRI値が変動したとは考え
られず，それぞれのホルモンの作用機序が解明されねば
一概にインスリン分泌動態と比較することはできないと
思われる。しかも，腫第自体の自律性によりインスリン
分泌動態が変化しているものと思われる。本症例にて，
トルコ鞍の拡大が認められ下垂体腫蕩の合併が予想され
たが，検査成績上，下垂体副腎系，甲状腺機能正常で，
血中 Ca，P正常，消化性潰虜なく，他内分泌腺の腫蕩
合併はないものと思われた。 したがって， Underdah1 
のいう multip1eendocrine adenomas8) (MEA)では 
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ないことは明らかで， 家族歴からも否定された。 しか
し， トルコ鞍の拡大がみられ，下垂体腫療の合併は依然
として否定できないものとして今後の経過を注意深く観
察する必要がある。また，過インスリン血症と下垂体副
腎機能の関係であるが，本症例では下垂体副腎糸の異常
はみられなかった。ところで， Frawley (1959年)は醇
ラ島腫虜患者でのステロイド半減期の短縮を認め，低血
糖症での肝における DPNHの上昇， G-6-Pの酸化過
程允進により，ステロイド不活化が允進していると推定
しており，副腎機能允進が二次的に発現するのではない
かと考えられるが，本症例では副腎機能允進状態を示す
所見はみられなかった。つぎに，インスリンの作用機序
は不明な点が多いが，インスリンに脂肪分解抑制作用が
あることは明らかである。すなわち，インスリンはグリ
コーゲン貯蔵，六炭糖リン酸側路 (HMP)の促進，それ
に伴う NADPH産生の増加，解糖の促進，脂肪酸の合
成増加をきたす。脂肪組織では，インスリンは脂肪酸合
成に必要な acetyl-CoAおよび NADPHを供給すると
同時に glycero1部分をも供給することによって脂肪の
合成を高める。 trig1yceridesから FFA，glycero1への
分解には hormone-sensitive lipaseの関与が必要であ
り，それを活性化する多数のホノレモン (ACTH，HGH， 
クソレカゴン，パゾプレッシン)が知られており，いわゆ
る lipol ytic hormonesと呼ばれているものである。こ
の措抗物質としては，インスリン，プロスタグランディ
ン，s-ブロッカーなどがしられている九一方， 過イン
スリン状態では， クリレコースの取込みが促進され trigl-
ycerides の蓄積が著明となり， また， α-glyceropho・ 
sphateの過剰により， FFAの再エステル化を允進させ
る。本症例の肥満は以上の解釈から理解できさらに， 
triglyceridesの蓄積は脂肪肝の誘因となったものと思
われる。‘
おわりに
脂肪肝を伴い，正常な血中 IRI値(空腹時) を示し
た醇ラ島腫虜の術前検査を中心に考察したo また，手術
により正常の血糖に復したー症例を報告した次第であ
る。
なお，腹腔動脈撮影を施行して下さった第一外科
山1I奇先生ほかスタッフ一同，病理組織所見を C教授
下さった第 2病理学教室の近藤助教授，第 2内科寓岡
先生，および C校閲いただきました熊谷朗教授に深
謝致します。
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